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® Germicide Wirkstoffkombinationen 

@ Kombinationan aus Imidazol und/oder einem oder mehre- 
ren Derivaten des Imidazols, welche folgende allgemeine 
Strukturformel aufweisen 


und einem gegen Mikroorganismen wirksamen Stoff oder 
einem Gemisch aus der Gnjppe der Lantibrotika. 


N 

R 9 -C. C-R, 
2 \\ // 3 

C — N 
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wobei die Rest© folgende Bedeutung haben konnen: 


» H < C (I . ar Alkvl. 
R 3 " H ' C 1.25 

R 4 - H, C| )-25 .-Alkyl bedeuten, 

-wobei R 4 , auch, und zwer bevorzugt dann. wenn R., R. und 

R 3 ein Wasserstoffatom darsteJIen, die Reste 

-CH r CH 2 -NR 5 R s 

und -CH 3 -CH(NR s R 8 )-COOR 7 

reprisgntieren kann, wobei 


I- 


H. C 


;tt-25) 


■Alkyl, 


»• c n-25)- Alk v'. 


R 7 - H, C (li25) -AlkYl bedeuten. 

Die folgondon Angaben sind den vom Anmelder eingereichten Unteriagen entnommen 
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Beschreibung 

Die vorliegende Erfindung betrifft Wirkstoffkombinationen zum Schutze gegen Mikroorganismen. Ferner 
betrifft sie Zubereitungen, vorzugsweise kosmetische und dermatologische Zubereitungen, insbesondere kos- 
5 metische Desodorantien, soiche Wirkstoffkombinationen enthaitend. Weiterhin betrifft sie Verfahren zur Stabi- 
iisierung von Zubereitungen, insbesondere kosmetischen und dermatologischen Zubereitungen, gegen den 
Befall von Mikroorganismen. 

Wirkstoffkombinationen zum Schutze gegen Mikroorganismen werden beispielsweise in Zubereitungen ver- 
wendet, welche auf die Haut oder Schleimhaut eines Menschen oder eines Tieres aufgetragen werden, urn auf 
io Oder in der Haut befmdlichen Mikroorganismenbefall zu vermindern, zu beseitigen oder gegen einen Mikroor- 
gantsmenbefail vorzubeugen. Unter soiche Mittei fallen begrifnich die topischen Dermatika und Kosmetika. 

Allerdmgs wird im Rahmen der vorliegenden Erfindung auch der Schutz gegen Mikroorganismenbefall von 
Zubereitungen selbst, insbesondere von kosmetischen und dermatologischen Zubereitungen als Schutz gegen 
Mikroorganismen angesehen. In der Fachsprache wird dieser Schutz als Konservierung bezeichnet Konservie- 
15 rung ist an sich nicht auf kosmetische oder dermatologische Zubereitungen beschrankt Vielmehr bezieht sie sich 
auf den Schutz aller organischen Materialien gegen mikrobieilen Abbau. 

Kosmetische Zubereitungen zum Schutze gegen Mikroorganismen sind in erster Linie Desodorantien, also 
Formu herungen, welche dazu dienen. Korpergeruch zu beseitigen. Kdrpergeruch entsteht wenn der an sich 
geruchlose f nsche SchweiO durch Mikroorganismen zersetzt wird. Dabei entsteht eine groBe Anzahl leichtflOch- 
20 tiger Substanzen, beispielsweise nur genannt die Qbelriechende iso- Valerians aure. 


Desodorantien 


Den kosmetischen Desodorantien des Standes der Technik liegen unterschiedliche Wirkprinzipien zugrunde. 
25 Durch Adstnngentien - vorwiegend im Gebrauch sind Aluminiumsalze wie Aluminiumhydroxychiorid - 
kann die Entstehung des SchweiBes unterbunden werden. Abgesehen davon, daB die damit verbundene Denatu- 
rierung der Hautproteine eine unerwQnschte Nebenreaktion darstellt greifen die dafflr verwendeten Stoffe 
zudem in den Warmehaushalt der Haut ein und sollten allenfalls in Ausnahmef alien angewandt werden. 
\a ° V/*? antimi . krobielIe Stoff e kann die Bakterienflora auf der Haut reduziert werden. Dabei sollten im 
30 Idealfalle nur die Geruch verursachenden Mikroorganismen vernichtet werden. In der Praxis hat sich aber 
herausgestellt, daB die gesamte Mikroflora der Haut in gleichem MaBe geschadigt wird. Geiegentlich werden 
sogar die Mikroorganismen, die keinen Geruch verursachen, starker geschadigt 

SchlieSlich kann Korpergeruch auch durch Duftstoffe uberdeckt werden, die klassische Methode, die aber am 
wenigsten den asthetischen Bedurfnissen des Verbrauchers gerecht wird, da die Mischung aus KSrpergeruch 
35 und Parfiimduft eher unangenehm riecht 

Desodorantien sollen folgende Bedingungen erfuilen: 

1 ) Die biologischen Vorgange der Haut durfen nicht beeintrachtigt werden. 

2) Die Desodorantien sollen keinen ausgepragten Eigengeruch besitzen. 

40 3) Sie mflssen bei Oberdosierung oder sonstiger nicht bestimmungsgemaBer Anwendung unschadlich sein. 

4) Sie sollen sich nach wiederholter Anwendung nicht auf der Haut anreichern. 

5) Sie sollen sich gut in handelsubliche kosmetische Formulierungen einarbeiten lassen. 

Bekannt und gebrauchlich sind sowohl flUssige Desodorantien, beispielsweise Aerosolsprays, Roll-ons und 
45 dergieichen als auch feste Zubereitungen, beispielsweise Deo-Stifte fSticksl Puder, Pudersprays Intimreini- 
gungsmittel usw, 

Eine Aufgabe der vorliegenden Erfindung war es also, kosmetische Desodorantien zu entwickeln, die die 
Nachteile des Standes der Technik nicht aufweisea Insbesondere sollten die Desodorantien die Mikroflora der 
Haut weitgehend schonen, die Mikroorganismen aber, die fur den Korpergeruch verantwortlich sind, selektiv 
so reduzieren. 


Topische Dermatika 

Einige der unangenehmen oder pathogenen Keime befallen die verschiedenen Schichten der Haut, darunter 
der Akneerreger Propionibacterium acnes. P.acnes besiedelt bevorzugt die HaarfolUkei und kommt zumeist im 
Pubertatsmtervall der betroffenen Personen zum Ausbruch. Die mit ihm verbundenen, oft erhebiichen Hautla- 
sionen sind bestenfalls unschdn, konnen den Patienten aber auch seetisch schwer belasten. 

Auch Lantibiotika sind bereits als Therapeutika gegen mikrobiell verursachte Hautleiden, namentiich Akne, 
vorgeschlagen worden. Nachteilig ist, daB diese Zubereitungen nur kurzzeitig stabil sind. 

Eine weitere Aufgabe der vorliegenden Erfindung war also, Zubereitungen und Verfahren zur VerfQgung zu 
stellen, welche diesem MiBstand abhelfen. 


Stabilisierung von parfQmierten kosmetischen Zubereitungen 

Aus der DE-OS 39 38 140 sind kosmetische Zubereitungen, namlich Desodorantien, mit einem wirksamen 
Gehalt an Lantibiotika bekannt Die dort beschriebenen Zusammensetzungen zeichnen sich durch hervorragen- 
de Wirkung und Vertraglichkeit aus. 

Die dort beschriebenen kosmetischen Desodorantien haben jedoch den Nachteil, daB auf bisher noch nicht 
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"^'^.eHtdieseWirku^^^ 

5 

DaHegungder Erfindung 

folgende allgemeine Strukturformel habenTonnen e " reren De " Va,en des lmida2ols - *'lche io 


R 1 


C — N 


R 4 


- wobei die Resie folgende Bedeutung haben konnen: 

Rl = H,C(i_25)-Alkyt 
R2= H,C(i_23)-Alkyl, 
Rs = H,qi_25)_ Alkyl, 
Rt = H.qi_ a ) _ Alkyl bedeuten, 

reprisentierenkann, wobei 
Rs« H,Cb-25)- Alkyl 
Re« H ( qi_25)- Alkyl, 
R7 - H.Qj.as) - Alkyl bedeuten, 

und einem Untibiotikum oder einem Gemisch aus mehreren Lantibiotika 
- bei der Lagerung stabil sein warden, 

Standes der Technik. wrlcungsvoUer und schonender sind als die Zusammensetzungen des 

^^^:^:r n ^ ™ S ° der ~ bw D °™« d « folgende 
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35 


40 


45 


50 
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N 

K 2~ Z ( // C " R 3 
C N 


/ 

R , 


— wobei die Reste folgende Bedeutung haben kdnnen: 

Ri = H,qi_2s)- Alkyl, 

R2 = H,qi_25)-Alkyl, 

R 3 - H ? qi_25>- Alkyl, 

R4 = H,Qi_25) - Alkyl bedeuten, 

~^ bei ^: auch ' und zwar bewrzugt w enn R|, R 2 und R 3 ein Wasserstoffatom darstellen, die Reste 

-CH 2 -CH 2 -NR5R6 und -CH 2 -CH(NR5R6)-COOR 7 

reprasemieren kann, wobei 

R 5 - H,qi_25)- Alkyl, 

Re -H,C(i_25)- Alkyl, 

R 7 = H. Qt -25} - Alkyl bedeuten, 

als wirksames Prinzip in kosmetischen Desodorantien. 

Lantibiotika an sich sind seit vielen Jahren bekanriL Es sind Polypeptide, die von Mikroorgamsmen syntheti- 
siert werden und sich durch Vertreter der Aminosauregruppe der Lanthionine als Strukturelement in der 
Peptidsequenz auszeichnen. 

Die Lanthionine haben folgende Strukturen: 
HOOC-CH(NH 2 )-CH 2 -S-CH 2 -CH(NH 2 )-COOH 
andere Schreibweise: 

H 2 N-ala-S-ala-C0OH (meso-Lanthionin) 

I I 
C00H NH 2 

sowie 

HOOC-CH(NH 2 )-CH 2 -S-CH(CH 3 )-CH(NH 2 )-COOH 
andere Schreibweise: 

H 2 N-ala-S-aba-C0OH (threo-Methyl-Lanthionin) 

I I 
C00H NH 2 


Mit diesen Lanthioninen werden in den Lantibiotika Ringstrukturen gebildet 

Beisptele fQr Lantibiotika sind Nisin, Epidermin, Subtilin, Cinramycin, Duramycin, Ancovenin, Gallidermin 
Pep 5. 

Die vorgenannten Stoffe sind an sich bekannt und konnen unter den Registraturnummern der Chemical 
Abstracts ermitteit werden: 
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Nism: 1414-45-5 

Eptdermin: 99165-17-0 

Subtilin: 1393-38-0 

l*? 5: 110655-58-8 

Duramycin: 1391-36-2 

Ancovenin: 88201-41-6 

Gallidermin: 117978-77-5 


Nisin beispieisweiseist ein Peptid aus 34 Aminosauren, welches von Streptococcus lactis svmhetisiert wird 

Nisin besuzt folgende Aminosaurensequenz (Primiirstniktur): syntnetisiert w ir d J0 


H 2 N-ile-dhb-ala-ile-dha-leu-ala-aba-pro-gly-ala-lys- 


-aba-gly-ala-ieu-met-gly-ala-asn- 


! s J 

I S , 

I I 
-met-lys-aba-ala-aba-ala-his-ala- 

I I 

-ser-ile-his-val-dha-lys-COOH 


wobeidhb - Dehydrobutyrin 
dha = Dehydroalanin 
aba = Aminobuttersaure 

E -G™». I-L-Morell, The Structure of Nisin", J. Amer. Chem.Soc 93, Ss. 4634-4637 (197 1 ) 

I °"^ kU ^ Smecha ^f mus von Nisin md den ^ N ^n verwandten und im wesentlichen wirkungsgieichen 

n. ,S * T n e f ° 61 gedeUte ^ werden: Durch Fre i"«zung von Autolysinen werden LTS 

™ JK "r der S^P^amembran Kanale gebildet werden. kSnnen niedermolekular ^ ZellbestanS 

ausdiffundieren, wodurch die (prokaryotische) Zelle vernichtet wird "iioestanateile 

Die Richtiglceit dieser Deutung ist indes fur die Erfindung ohne Belang. Es soli nur der Versuch unternomm<.„ 
werden, die mikrobiologiscnen Vorgange zu erlautern. versucn unternommen 

Eukaryotische ZeUen, also Hautzellen. PUze usw, sind gegen Nisin und andere Lantibiotika resistent 

„™ £™ J ,en und , ICa,2en )- & bekannt, daB Nisin sowie die anderen Lantibiotika vlrwiegend 

gegen Micrococcen und ooryneforme Bakterien wirken. In manchen Landern, vonviegend in OsTeuro^ *t es 
em als Lebensmittelkoiiservierungsstoff zugelassener Stoff (nicht in Deutschland). ^steuropa. ist es 

™h werde " aU f traditionellen Grunden oft unter die sogenannten "Peptidantibiotika" gerechnet. Sie 

sind jedoch aus mancherle, GrQnden nicht als klassische Anubiotika aufzufassen. zumindest nicht "l"e ihre 
Venreter. am wcnigsten das Nisin. Alles spricht eher dafiir. sie mil der Bezeichnung TtecterkSne" zu ve rseteZ 
iTeT^rU fT" Bak,e c rie " P™ du2ierte Pr « d i<= verwandte Bak.erienarten oder -Ze t5,en oder ^ 
JJ™" e,n Lantibiottkum das aus auf der menschlichen Haut vorkommenden Mikroorganismen^oliert 

0 18? sEZSZEP? V -°h" Ef " de ^ in ?° '^ isch Wirksames Antibiotikummerapeutikum wird ?n EP A 
'8 1 578 beschneben. Es wird zur Bekampfung infektioser Erkrankungen verwendet 

EP a n ^«' S, -!i n ^ tibiotiku ' n < * e ' ch ? sich nur durch eine AminosSure von Epidermin unterscheidet. In 
wflrden und * kosm ?^ h « Mmel enthaltendGauidermmzitieaohnedaB aberKosmetikaoffenban 
rhegeVg? wurSea vortellhaf " Kombinanon aus Lantibiotika und Imidazol oder dessen Abkdmmling^n 

Bekannt ist ferner aus der internationaien Patentanmeldung WO 89/12399. Kombinationen aus Nisin und 
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Komplexanden und/oder Emuigatoren als Konservierungsmittel zu verwenden. 
Imidazol ist durch die Strukturformel 


.o % /, C " H 

X N 


H 


25 


30 


gekennzeichnet Imidazol ist ebenfalls fur den Warmbluter praktisch ungiftig, wirkt allerdings bei niederen 
Tieren als Antimetaboiit gegen Histamin und Nicotinsaure. Gewisse Derivate des Imidazols werden als Antimy- 
kotika verwendet 

Derivate des Imidazols, welche erfindungsgemaB ebenfails verwendet werden konnen, sind solche der allge- 


meinen Strukturformel 


C N 


/ 

«4 

wobei die Reste foigende Bedeutung haben konnen: 
Ri = H,C(i_25)-AIkyl, 

R 2 = H,Qi -25) -Alkyi. 
R 3 « H t qi-25}-AlkyI, 
R-4 - H, qi_ 25 ) - Alkyi bedeuten, 

wobei R4, auch, und zwar bevorzugt dann, wenn Rt, R 2 und R3 ein Wasserstoffatom darstellen, die Reste 

-CH2-CH2-NR5R6 und -CH 2 -CH(NR5R6)-COOR7 

reprasentieren kann, wobei 

R 5 = H,qi- 25 )-AIkyl, 

R6 - H,C(i-25)-A\kyl 

R7 - H,C(i_25) - Alkyi bedeuten. 

Unter diesen Derivaten des Imidazols sind diejenigen bevorzugt, welche wasser- und/oder aikohoIlSsIich sind. 
Besonders bevorzugt sind jene Derivate, bei welchen Ri — H ist 

Insbesondere ist vorteilhaft, den underivatisierten Grundkdrper (Ri — R4 = H) des Imidazols zu verwenden. 

Vorteilhaft sind auch die Derivate Histidin 

H 


H - C v\ if'" 

60 C N 


/ 


H00C-CH-CH 2 
NH 2 

und Histamin, 
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H-C, ,C-H 


C — M 


/ 


/ 


H„N-CH„-CrL 


Imidazolfunsubstituiert) > Histamin > Histidin. 

unbedenklich wire, da Histamin als GewebshoLon ?,n^ f osmetlka und Lebensmittei. nicht 

vermehrtbeiAIIergienundAnaphylaxS unew<ta «*te Reaknonen zeitigen kann: Histamin tritt 20 

Die : Verwendung der erfindungsgemaOen Kcmbinan™ a „« Hie,™™ , ... ih : rt :, 

cften Aufsicht umerliegen. " '-""'DiOtiM some aaner aer arztii- 

0,1 -750 pp m , ganz M^^^^S^^^ Zubereitungen in Konzen«ratio n env P on 
b-bezienen sicn jew eUs a Uf den OenaS an 8£2K^2^ 

"•KdSS^ wksamen Gehait an Nisin. Epidermin * 

gemaBe Verwendung geeignet genannten Lantibiotika sind gut fur die erfindungs- 

Ganz besonders vorteilhaft ist es, Nisin zu verwenden. 

Die Konzentrauonen an Imidazol betragen vorteilhaft 001 smrlTot u 
der Zusammensetzung f bevo^ bezo S en ™* das Gesamtgewicht 

0,01 -5,00 Gew.-% Imidazol, 
bevorzugt 

ft ?7 7 o La ™ biotika < insbcsondere.Nisin. und 

0,10-2.00 Gew.-% Imidazol, 55 
besonders bevorzugt 

5,0-400 ppm Lantibiotika, insbesondere Nisin, und 
0,25-1,00 Gew.-% Imidazol 
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Tabeile 1 


AldehydC!2 

Allylamylglycolat 

Ambrettolid 

Amylzimtaldehyd 

Anisaldehyd 

Aurantesin 

Benzylacetat 

Benzyisalicylat 

Castoreum 

Cedrylketon 

Eugenol 

Florol (Firmenich) 
Gamma Decaiacton 
Geraniol 

Geraniumdl Bourbon 

Geranylacetat 

Helosine 

Hexenytsalicylat 

Hydrocarboresin 

Hydroxycitroneilal (Firmenich) 


Hydroxycitronellol 
Isoeugenol 
Isoraldein 70 
Jonal 

Liliai (Firmenich) 
Lyral 

M e thy Idihydroj as mo nat 

Moschusketon 

p- Hydroxybenzyiaceton 

PatchoulidI 

Phenylethylalkohol 

Phenylethylphenylacetat 

Phenyl e thy iprivalat 

Tagetesdl 

Terpentindl 

Vertosine 

Ylang-Ylang-Ol 

Zibeth 

Zimtaldehyd 

Zimtalkohol 


Aufler den anders gekennzeichneten Parfumolen werden die in Tabeile 1 aufgefQhrten ParfQmale von der 
Htrma Haarmann& Reimer vertrieben. 

Die Stabilisierung gegenuber den in Tabeile 1 genannten Substanzen wird erftndungsgemaB beansprucht, soli 
aber nicht darauf beschrankt sein. 

ErfindungsgemaB ist also auch die Verwendung eines oder mehrere Derivate des Imidazols, welche folgende 
ailgemeine Strukturformel aufweisen 


C — N 


- wobei die Reste folgende Bedeutung haben kdnnen: 
Ri -H,C(i-25)-AIkyi, 

R2 = H,q t _25)-Alkyl, 
Rs« H»q t _25)- Alkyl, 
R4 = H, C(i_25) — Alkyl bedeuten, 

- wobei R4, auch, und zwar bevorzugt dann, wenn Ri, R 2 und R 3 ein Wasserstoffatom darstellen, die Reste 
-CH2-CH2-NR5R6 und -CH 2 -CH(NR5R6)-COOR 7 

reprasentieren kann, wobei 

R5-=H,q ] _2 5 )- Alkyl, 

R6 = H,qi_25)-AIkyi, 

R7 =* H,C(i_25) — Alkyl bedeuten, 

zur Stabilisierung von Lantibiotika. 

Die desodorierenden kosmetischen Mittei gemSB der Erfmdung kann in Form eines aus Aerosolbehaitern, 
Quetschflaschen oder durch eine Pumpvorrichtung verspruhbaren Praparates vorliegen oder in Form einer 
xmttels Roll-on-Vornchtungen auftragbaren flQssigen Zusammensetzung, jedoch auch in Form einer aus norma- 
len Flaschen und BehaJtern auftragbaren W/O- oder O/W- Emulsion, z. B. einer Creme oder Lotion. Weitere 
fcosmetische Desodorantien konnen in Form von desodorierenden Tinkturen, desodorierenden Intimreinigungs- 
mtttel, desodorierenden Shampoos, Deo-Seife, desodorierenden Dusch- oder Badezubereitungen, desodorieren- 
, " . e "J oc * er desodorierenden Pudersprays vorliegen. Es konnen aber auch Ubiiche Deo-Stift-Grandmassen 
ais Trager fQr feste Zubereitungen und Stifte dienen. 
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S.offe. wie Panialglyceride „on Fet^^She^S^ r^W^"- ° der fe »^nliche 
2-Octyldodecano!, in den fur solche PrSparatt Sh™ ^ ?i ■ Cet 5 ,1 ? lkoho1 - Cetylstearylalkohol und 

UldendeSloffe und VerdickungsmL Z b Me.h tZtXV^V^T Wer<len 
auch in kleinen Mengen cyclische Sihkonole (PoSS 

medriger Viskositit. ^oiydimethylsiloxane) sowie flOssige Polymethylphenylsiloxane 

sigten Treibmitiel beispielsweise lffi»^^S„ bekan " ten <«ich'flOchtigen, verflOs- 

Mischungmiteinandereingesem werdenSe ^ AuchDrS,^ ' '^"""l", geeignet - die allein ° der 
Als Emulga.oren zur HersteHungdereS^ vorteilhaftzu venvenden. 

weise als flQssige Zuberei.ungen miuels e^e Z on vtlt^V. 7^ k ° smet *<*« Mittel. die vorzugs- 
gen werden sollen. und die in den in Haul ^^ Mf «««- 

Gesamt-Zusammensetzung. w wm ta"^£n^ h "i!;f e . ( ^ ) I . 2 . bB 5 Gew "*ts,%. bezogen auf die 
Fe.talkohola.her. z. B. Ce.os.earylaCno^^^ ^ ™ ******** 

heiten pro Molekfll Cetos.earylalkohol. sowie SorKeW m£ l £ l , % a "S ela 8enen Athylenoxid-Ein- 

Sorbitanmonostearat und PotyoxyathyleS B - 
tige Polyglykolather als geeignet e y ^ e y ^ sorb,tanm ° BOSIe a"t) als auch langkettige hahermolekulare wachsar- 

Erfind^XHS k f-tischen MittCn getnafl der 

4.8, eingestellt wird, Parfflm. £rbS^ bis 

bes D chr a E ntt dUng * "* ge " ^ubereitungen und Mittel Hilfss.offe und Tragersubstanzen 

beachteadiedemFachZngelaufSshd Z^ammenstellen von kosme.ischen Formulieningen zu 

alkoholisch-waBrigeUsunglderobnle^^ (z " B> als waBrige - ^oholische oder 

haft aber is, es. Lantibiotika in sogeSe ^S^^Sb^^l^^ ba ^ vM 
vermeiden. welche die naturiiche Mikroflora ifflS^kS!^?^? Vorte.lhaf, « es auch. Zusatzstoffe zu 
sich selektivdie geruchserzeugenden Mikroorganismen reduzierea C m un *^ em ^ en Combination en fur < 

werden. so k 6 „nen die Suspen- 

zierte Starke, ^tanoaoxid. ZinkoxiiSeitop^r Nvbnpul^ 

Die folgenden Beispiele dienen dazii di ™ T er : P °' yeth 5 r ' en P" lverun d verwandtenStoffen. 
auf diese Beispielezu L«diriK. * beSchre,ben - ohne daB beabsichtigt in. die Erfindung « 


Parfiimkompositionen 
Parfflm Nr. 1 


Benzylacetat 4,0Gew,% 

5f ran , io ' 5,0Gew,<& 

Phenyiethyialkohol 9(0 Gew _ % 

diverse andere Riechstoffe. ad lOO.O Gew.-% 
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ParfQmNr.2 

Benzylacetat 5,4 Gew.-% 

Geraniol 8,0Gew.-% 

Ylang-YIang-Cl 3,4 Gew.-% 

diverse andere Riechstoffe, ad ' 100,0 Gew.-yo 


Parfum Nr. 3 

Benzylacetat 5,0 Gew.-% 

Geranioi 12,0 Gew.-% 

Hydroxycitronellal 7,0 Gew.-% 

diverse andere Riechstoffe, ad 1 00,0 Gew.-% 


Beispiel 1 
Pumpspray 


Nisin (reine Substanz) 
Imidazoi 

Ethanolpharm.(96%) 
Parfum 1 
Farbstoff 
Wasser, auf 


0,025 g 
5,000 g 
354375 g 
10,000 g 
nach Belieben 
1000,000 g 


Beispiei 2 
Pumpspray 


35 Epidermin 0,010 g 

Imidazoi 3300 g 

Ethanolpharm.(96%) 354,875 g 
ParfQml 10,000 g 

^bstoff nach Belieben 

40 Wasser.auf 1000,000 g 


Beispiel 3 
Deo-Roller (Roll-on) 


Nisin o,150 g 

Imidazoi 3,000 g 

5{J Hydroxyethylcellulose 5,000 g 

Propylenglycol 5,000 g 

Ethanolpharm.(96yo) 355,850 g 

ParfQm2 10,000 g 

Farbstoff nach Belieben 

55 Wasser.auf 1000,000 g 
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Beispiel 4 
Deo-Roiler (Roll-on) 

Epidermin 
Imidazol 

Hydroxyethylcellulose 
Propylenglycol 
Ethano! pharm. (96%) 
ParfQm 2 
Farbstoff 
Wasser.auf 

Beispiel 5 
Spray 


Nisin 0,200 g 

Imidazol 1400g 

Ethanol pharm. (96%) 150,000 g 

Propylenglycol 50,000 g 

Dimethylether 300,000 g 

ParfQm 3 10,000 g 

Wasser.auf 1000,000 g 

Beispiel 6 
Spray 

Epidermin 0,150g 

Imidazol 2,000 g 

Ethanol pharm. (96%) 1 50,000 g 

Propylenglycol 50,000 g 

Dimethylether 300,000 g 

' ParfOm3 10,000 g 

Wasser, auf 1000,000 g 

Beispiel 7 
Spray 

Nisin 0,180 g 

Imidazol 17,000 g 

Ethanol pharm. (96%) 497,160 g 

2-OctyIdodecanol 2,660 g 

ParfQm 1 10,000 g 

Dimethylether, auf 1000,000 g 

Beispiel 8 
Spray 

Epidermin 0,150 g 

Imidazol 1 3,800 g 

Ethanol pharm. (96%) 497,160 g 

2-Octyldodecanol 2,660 g 

Parfaml 1 0,000 g 

Dimethylether, auf 1000,000 g 


0,120 g 
6^00 g 
5,000 g 
5,000 g 
355.850 g 
1 0,000 g 
nach Belieben 
1000,000 g 
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Beispiel 9 


Nisin 
Imidazol 

Cetyistearyiaikohol 

2-Octyldodecanoi 

Kaolin 

Talkum 

Aerosil 

Parfam 3 

Reisstarke, auf 


UOOg 
32,000 g 
20,000 g 
20,000 g 
200,200 g 
200,200 g 
48,200 g 
10,000 g 
1000,000 g 


Beispiel 10 


Epidermin 
Imidazol 

Cetyistearyiaikohol 

2-Octyldodecanol 

Kaolin 

TaJkum 

Aerosil 

ParfUm3 

Reisstarke, auf 


1,000 g 
27,000 g 
20,000 g 
20,000 g 
200,200 g 
200,200 g 
48,200 g 
10,000 g 
1000,000 g 


Beispiel 11 
Waschgelkonzentrat 


Nisin 
Imidazol 

Cocoamidopropylbetain 

Tipa-Laurylethersulfat 

Kochsalz 

Parfum2 

Farbstoff 

Citronensaure 

Glycerin 

Wasser, auf 


9,000 g 
1 7,000 g 
613300 g 
306,700 g 
nach Belieben 
40,000 g 
nach Belieben 
1,000 g 
10,000 g 
1000,000 g 


Beispiel 12 
Waschgelkonzentrat 


Epidermin 
Imidazol 

Cocoamidopropylbetain 

Tipa-Laurylethersulfat 

Kochsalz 

Parfuml2 

Farbstoff 

Citronensaure 

Glycerin 

Wasser, auf 


7,000 g 
12,000 g 
613,300g 
306,700 g 
nach Belieben 
40,000 g 
nach Belieben 
1,000 g 
10,000 g 
1000,000 g 
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Beispiel 13 
Puderspray I 
a) Suspensionsgrundlage 


Polymethylsiloxan (Cyclomethicone) 72,000 g 

Taikum 24,000 g 

Bentonitgel IPM 3,000 g 

Nisin 1,000 g 

Imidazol 5,000 g 

Parf 0m I 2,500 g 

b) ferriger Spray 

Suspensionsgrundlage I 20,000 g 

Propan/Butan 80,000 g 

Beispiel 14 

Puderspray II 

a) Suspensionsgrundlage 

Polymethylsiloxan (Cyclomethicone) 72,000 g 

Titandioxid 24,000 g 

Bentonitgel IPM 3,000 g 

Nisin 1,000 g 

Imidazol 8,000 g 

Parf0m3 2,000 g 

b)fertiger Spray 

Suspensionsgrundlage I 20,000 g 

Propan/Butan 80,000 g 

Beispiel 15 

Puderspray IU 

a) Suspensionsgrundlage 

Polymethylsiloxan (Cyclomethicone) 72,000 g 

Seidenpulver 24,000 g 

Bentonitgel IPM 3,000 g 

Nisin 1,000 g 

Imidazol 6,000 g 

Parfilm 2 2,000 g 

b) fertiger Spray 

Suspensionsgrundlage I 20,000 g 

Propan/Butan 80,000 g 


Die Oberlegenheit der vorliegenden Erfindung wird anhand der nachfolgenden Versuche demonstriert. Die 
Zusammensetzungen gemiB den Beispielen wurden anhand des sogenannten "Sniff-Tests" beurteilt 

Versuch I 

Es wurden erfindungsgemaBe Zusammensetzungen gemaB Beispiel 1 gegen einen Placebo, also eine bis auf 
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den Gehalt an Wirksubstanz identische Zusammensetzung getestet 

Ein Kollektiv von 30 Probanden hatte die Auflage, jeweils eine Achselhohle mit erfindungsgemaBer Zusam- 
mensetzung und die andere mit Placebo zu behandeln. Die Probanden trugen daraufhin drei Stunden lang ein 
Hemd mit Siipeiniagen unter den Achseln. Nach Abiauf dieser Zeit wurden die Slipeiniagen in separate Flaschen 
uberfuhrt Der Geruch der Einlagen wurde von drei Prufpersonen beurteilt Der Versuch wurde als Doppel- 
biindversuch durchgefiihrt, so daB weder die Probanden noch die Prufpersonen wuBten, welche Achsel mit 
wetcher Zusammensetzung behandelt worden war. 

Es stellte sich heraus, daB die wirkstoffhaltigen Zubereitungen in jeweils 29 von 30 Fallen sensorisch beurteilt 
besser wirkten als die entsprechenden Placebos. In 1 von 30 Fallen gab die Priifperson an, behandelte und 
unbehandelte Proben wurden sich nicht voneinander unterscheiden. 

Versuch 2 

Es wurden erfindungsgemaBe Zusammensetzungen gemaB Beispiel 4 (enthaltend Imidazol, Zubereitungen C) 
gegen damit identische Zusammensetzungen ohne Imidazol (Zubereitungen D) getestet. 

Ein Kollektiv von 30 Probanden hatte die Auflage, jeweils eine Achselhohle mit Zubereitung C und die andere 
mit Zubereitung D zu behandeln. Die Probanden trugen daraufhin drei Stunden lang ein Hemd mit Slipeiniagen 
unter den Achseln. Nach Abiauf dieser Zeit wurden die Slipeiniagen in separate Flaschen Qberf Uhrt Der Geruch 
der Einlagen wurde von funf Prufpersonen beurteilt Der Versuch wurde als Doppelblindversuch durchgefQhrt, 
so daB weder die Probanden noch die Prufpersonen wuBten, welche Achsel mit welcher Zusammensetzung 
behandelt worden war. 

Es stellte sich heraus, daB die Zubereitungen C in jeweils 25 von 30 Fallen sensorisch beurteilt besser wirkten 
als die Zubereitungen D. 

In je 4 von 30 Fallen wurden die Zubereitungen D sensorisch besser beurteilt als die Zubereitungen C 
In 1 von 30 Fallen gab die Priifperson an, behandelte und unbehandelte Proben wurden sich nicht voneinander 
unterscheiden. 

Patentanspriiche 

1. fCombinationen aus Imidazol und/oder einem oder mehreren Derivaten des Imidazols, welche folgende 
allgemeine Strukturformel aufweisen 


// C ' R 3 
C — N 


/ 


— wobei die Reste folgende Bedeutung haben kfinnen: 
Rl = H.qi.23)- AlkyI, 
R 2 »H,q 1 _25)-AlkyI, 

Rs= H,q!_25)-Alkyl, 

R4 - H, Qi-zs) - Alkyl bedeuten, 

- wobei R4, auch, und zwar bevorzugt dann, wenn Ri, R2 und R3 ein Wasserstoffatom darstellen, die 
Reste 

-CH2-CH2-NR5R6 und -CH 2 -CH(NR5R6)-COOR 7 
reprasenderen kann, wobei 
Rs = H,Qi -25) -Alkyl, 
R6-H,Qi-25)- Alkyl, 
R7 - H,C(i_25) - Alkyl bedeuten, 
und einem Lantibiotikum oder einem Gemisch aus mehreren Lantibiodka. 

2. Kombinationen nach Anspruch 1, wobei die Lantibiotika gewahlt werden aus der Gruppe Nisin, Epider- 
min, Subtilin, Cinramycin, Duramycin, Ancovenin, Pep 5, Gallidermin. 

3. tCombinationen nach Anspruch 1, wobei die Imidazolderivate gewahlt werden aus der Gruppe des 
unsubstituierten Imidazols, des Histidins und des Histamins. 

4. Kombination nach Anspruch 1, durch einen Gehalt von 
0,01 —99,99 Gew.-% einer Imidazolkomponente und 

9,99—0,01 Gew.-% eines Einzeistoffes oder ernes Gemisches aus der Gruppe der Lantibiotika, 
bezogen auf das Gesamtgewicht der Kombination, gekennzeichnet. 
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Konzemration von 0,10-2.00 Gew -% bezoeen a ,,f lc r ' ° be ' f M oderdie "midazoWerivate in einer 

10. Zuberehungen, enthaltend ItoiwifiS .Sri d ^ n Gesa ™f w ' c * tder Z«ber e iumgen vorliegen 

11. Zubere.tungen nach einem der Ansprflche 1-10 £ ew,ch ' der Z"be re itungen vorliegen. 
Sprays. Roll-ons, Pumpsprays TinklureS Imim - ' S ekenn "'chnet. daB sie in Form von Deo- 
gen Pudern. Puderspra'yffi £Sl,7,e ^E' gU,,,,,n,,,el ^P™' D - h " BadezuC° U ° 
aufJei^" 1111 " 8 £ineS ° der « b ™ De ™" - -taidoota. wclche folgende aHge.eine S.ruk.urfo™, 


/ 

30 

- wobeidie Reste folgende Bedeutung haben k6nnen: 
Ki « H t C(i_25) — AlkyI, 

R2- H,Q|.a5)-Alfcyl, „ 

R3-H,C( l _ 2 5)-Alkyl i 

R4 - H, C(i -25) - Alkylbedeuten, 

- wobei tu. aucn, und 2war bevorzugt dann , wenn R „ Rj ^ ^ ejn 

^&-£2ftS - ch - ch ( nr "^)-coor ? 

R5- H.qj^)- AJkyi t 
Re - H,q Iw25 )_ Alkyl 
C R? * ^^1-25) - Alicyl bedeuten, 
zur Stabilisierung von Lantibiotika. 43 

aufw V S ndUng einCS 0d " ■*« De -a.e d« taidazois, w eI che fo.gende ai.gemeine S trukturforme , 

R 1 50 

I 

C N 

/ 

R 4 60 


R3 - H,C(,_25)- Alkyi, 
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FU - H t C(i_25) - Alkyl bedeuten, 

— wobei R*, auch, und zwar bevorzugt dann, wenn Rj, R2 und R3 ein Wasserstoffatom darstellen, die 
Reste 

-CH 2 -CH 2 -NR 5 Rfiund -CH 2 -CH(NR 5 R6)-COOR7 
reprasentieren kann, wobei 
Rs-H f C(t-25)- Alkyl. 
Re -H t q t _2s)- Alkyl, 
R 7 - H,C(i_2s) - Alkyl bedeuten, 
als wirksames Prinzip in kosmetischen Desodorantien. 
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